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Pixels da rinvantion 

Une seringue sans aiguille s^ant d produire de petitss 
gouttelettes et ^ les acc6l6rer k des vitesses suffisamment grandes pour 
que celies-ci puissant p§n6trer dans la peau du patient et ainsi produire 
reffet medical recherche est d^crite dans ie present document. 
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TITRE DE UliWENTiON 

Seringue sans aiguiUe pour ilnjection sous-cutante de gouttelettes 
mddicamenteuses. 

DOMAINS DE ^INVENTION 

5 La prdsente invention a trait aux seringues. Plus spdcifiquement, 

la pr6sente invention a trait d i'injection sous-cutan6e sans aiguille. 

DESCRIPTION DE L'ART ANTfeRIEUR 

Deux brevets ont ddjd 6t6 accordds pour des appareiis pennetlant 
d'injecter d haute Vitesse des poudres mSdIcamenteuses dans la peau du 
1 0 patient d partir de gaz d haute pression. 

Bellhouse et al dans leur brevet US no. 5» 899,880 ont d^velopp6 
une seringue permettant d'acc^i^rer ie medicament d des vitesses 
suffisantes pour obtenir Teffet th^rapeutique d6sir6. Une entreprise, 
Powdetfect Research Limited au Royaume-Uni et Powderject Vaccines, 
IS Inc. aux £tats-Unis a d^marrd pour {'exploitation du concept 

McCabe dans son brevet US 5,865,796 a d^veloppd, pour Ie 
compte de la meme entreprise, un appareil essentieilement simiiaire, 
principaiement destine d I'usage en laboratoire, pour rinjection de 
materiel g^n^tique. 

20 Ces deux appareiis uttltsent un medicament sous forme de poudie 

et acc6ierent un gaz inerte d I'aide d'un tube d ondes de choc. 

Piusleurs entreprlses oommerclalisent d^jd des seringues sans 
aiguilles : 

Powderject (www.powderiect.com > utilisent un mini-tube a choc 
25 pour acc6i6rer des particules microscopiques dans la peau du 

patient ; 
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Bioject (www.bioiect.cQm) utilisent un micro-Jet de liquide d haute 
pressron pour p^ndtrer la peau sans afguiiie; 

Advantajet fwww.advantaiet.cQm) utilisent un micro-jet de iiquide 
d basse presslon. Le syst^me est optimise pour i'insuiine; et 

IMediJect fwww,mediiect.cQm^ utilisent un systdme d'injection 
d'insuline semblable d celui de Advantajet 

II ne semble exister aucun concept bas6 sur la p6n6tration de 
mlcro-gouttelettes voyageant d haute Vitesse comme moyen de iivraison 
de medicaments ou autres agents thSrapeutiques. 

OBJETS DE L'INVENTION 

Un objet de ia pr^sente invention est done de presenter un 
nouveau type de seringue sans aiguille. 

D'autres objets et caract^ristiques de la pr^sente invention 
apparatlront dans la description qui suit, relative d un mode de realisation 
prefdrentiel, non limitatif et illustrd par les figures annex^es qui 
repr^sentent schematiquement : 

BRfeVE DESCRIPTION PES FIGURES 

La Figure 1 iliustre le foncUonnement du concept de seringue 
seion une Incorporation de la pr6sente Invention; 

La Figure 2 iliustre le processus de fomnatton de gouttelettes; 

La Figure 3 repr^sente un montage experimental selon une 
incorporation de la pr^sente invention; 

La Figure 4 repr^sente le fonctionnement du montage de la Figure 

3: et 

La Figure 5 repr^sente une construction alternative selon une 
seconde incorporation de {'invention. 
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DESCRIPTION D^TAILLfe Pg LMMUPMyyo^ 

Un mode de realisation de la pr^ente invention sera maintenant 
d^rit k titre purement indicatif. 

L'invention sert d Injecter des substances, sous fonme de 
gouttelettes, dans I'dpldemie du patient sans perfbrer la peau oomme 
c'est le cas avec une aiguille. Les substances visdes comprennent. entie 
autres : des vaccine, des anesth^siques, des m^dicamenls. des 
hormones et des composes gdn^tiques. Ces substances iiquides 
parviennent d p6n6trer la peau du patient gr§oe d ieur petite taille et d la 
Vitesse que produit le dispositif. 

Hus pr§cis6ment. la pr6sente invention sert d produiie de petites 
gouttelettes et d les aocdidrer d des vitesses suffisamment grandes pour 
que celles-ci puissent p6n6tPer dans la peau du patient et ainsi produire 
I'effet medical recherchd. Les avantages d'une telle approche sur les 
aiguilles sont assez 6vident8, les deux prindpaux 6tant : la reduction du 
risque dlnfsction et aussi la quasi-^imination de la douleur et de la peur. 

Le dispositif propose comprend g6n6ralement deux systdmes. Un 
premier syst^ permet de produire des gouttelettes d'une taille d6sif6e, 
et a un dSbit s^ectionnd. Un second systdme pennet d'acc^6rer les 
gouttelettes k une Vitesse s^fectionn^e et de les diriger d un endroit 
ddtemiind de la surface de la peau ou d'un autre tissu cible. 

Le systeme de production des gouttelettes peut utiliser une 
membrane comprenant des micro-trous h travers laqueile un liquide est 
forc6 au moyen d'une pression exerc^e en amont de la membrane. 

Altemativement, le systdme de production de gouttelettes 
microscoplques de taille contr6i6e peut utiliser un atomiseur ultrasonique, 
tel qu'utilis6 dans les humidificateurs ultrasoniques, par exemple. 
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Le systeme d'acc^l^ration des gouttelettes peut comprendre 
i'entraTnement des gouttelettes dans un Jet gazeux d haute Vitesse, au 
moyen d'un conveigent-diveigent penmettant d'obtenir un r^ime quasi- 
permanent, ou au moyen d'un tube d choc ou d expansion pemiettant 
5 d'obtenir un ^coulement instationnaire. 

Le systSme d'acc6i6ration peut altemativement dtre basd sur une 
aoc^^ration 6lectrostatique. Dans ce cas, ies gouttelettos son! 
pr§alabiement chargtes. par fiottement par example. Puis elles sent 
soumlses d un champ dlectrostatlque crdd entre deux plaques paralldles, 
10 pleines ou perfor^es. chacune des plaques dtant relive A un potentlel 
^lectrique oppos6 et disposde paralldiement d la surface dblte pour 
I'injection. 

FInalement. le systdme d'accdt^ration peut ^element dtre bas6 
sur une injection directe, en produlsant un jet Hqulde d haute Vitesse, en 
15 aval d'une membrane it mlcro-trous. qui devient instable et se transforme 
en un train de gouttelettes. Dans ce cas. la membrane perform est 
positionnte prte de la surface cibide pour Hnjection et paraUdie d celle-ci. 

AInsl. la prSsente invention propose diffdrentes m^thodes de 
production de gouttelettes, ainsi que difltdrentes m6thodes pennettant de 
20 Ies acc^rer. II apparaftra dairement d une personne vers6e dans I'art 
que de nombreuses combinaisons de ces diffdrentes mdthodes de 
production de gouttelettes et de ces difF6rentes mdttiodes d'acodldration 
sont possibles. 

II est d noter que dans Ies systSmes d'acc6i6iation des 
25 gouttelettes bas^s sur un entraTnement de gaz d haute Vitesse, Ies 
gouttelettes peuvent fitre inject^es d diff6rents endroits de l'6coulement 
gazeux, et ce quelle que solt la m6ttiode de production de gouttelettes 
utiilsde. Par example, si un oonveigent-divergent est utilise pour produire 
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un §coulement gazeux en regime quasi-permanent, (es gouttelettes 
peuvent gtre introduites dans cet ^ulement an amont, en aval, ou bien 
au col du convergent-divergent. 

La Figure 1 illustre de fa9on schdmatiste le Ibnctionnement du 
concept. II s'agit d'un reservoir (1) rempll de gaz inerte d haute pression. 
It6 au conveigent-divergent (2) et au r6servoir de liqulde (3). A Pextr^mit^ 
du convergent-divergent se trouve la peau du patient (4). Oe plus, la 
membrane (5) se trouve dans la partie sup^rieure de reservoir de liquide 
et au col du convergent-divergent. Le rdservoirests§par« du convergent- 
divergent et du reservoir de liquide par des valves (6-7). 

Pour drencher I'appareil, on ouvre prem^rement la valve (6), ce 
qui acc6l6re le gaz inerte dans le conveigent-diveigenL Par la suite, on 
ouvre la valve (7) afin de propulser le liquide en travers de la membrane. 

Tel qu'niustrd d Figure 2, lorsque le liquide traverse la membrane 
il se prodult un jet qui est par la suite transform^ en gouttelettes. Ces 
demidres sont finalement acc6l^es par r^ulement gazeux vers la 
peau du patient. II est d noter que le liquide est aoc6l6r6 par la difference 
de pression entrs le reservoir et le col du convergent-divergent. En outre, 
le debit de liquide est detennin6 par le nombre et la taHle des trous 
constituant la membrane. 

II est d noter que la membrane illustr^e d la Figure 2 ne comprend 
qu'un orifice, d titre d'exemple. En pratique, le nombre et le diamdtre des 
.orifices sont determines en foncb'on de I'application vis6e. 

L'ordre d'ouverture des valves n'est pas d d6dalgner. En effet, on 
doit premierement obtenir un regime pemianent dans le convergent- 
divergent pour assurer une Vitesse uniforme des gouttelettes. La Vitesse 
et la tailie des gouttelettes contrdlent la profondeur de penetration dans 
la peau du patient. De plus, ces deux parametres doivent etre optimises 
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afin de maximfser I'efficaclte th^rapeutique et mhfmiser ies traumatismes 
potentiels. 

Dans uri premier temps, la th^orie sen^nt d calculer I'teoulement 
de gaz dans le dispositif a 6t6 stabile. En paiticulier. le moddle montre 
que la Vitesse produlte dans le convergent-divergent est essentieUement 
fonction : 

du rapport de pression entre le gaz du rdservoir et oelui d la sortie 
du convergent-divergent; 

des proprl6t6s thermodynamlques des gaz du reservoir et de la 
sortie du convergent-divergent, notamment la Vitesse du son (qui 
depend de la temperature) et le rapport de chaleurs sp^ques de 
ces deux gaz; et 

du rapport de section entre le col et la sortie du convergent- 
divergent. 

En plus de ces caract6rlstiques, la vltesse des £K>utteiettes est 
aussi fonction : 

de la taille des gouttelettes; et 

de la longueur du divergent. 

Les paramdtres que nous avons validds expdrimentalement sont : 

la Vitesse du gaz la sortie; et 

le niveau de p6n6tration des gouttelettes dans la peau. 

Le montage exp^rimentel, schematise d la figure 3, reprend 
essentiellement la geomdtrie montr6e d la figure 1, qui est celle utilisde 
pour les calculs th^oriques. Les sections au col et d la sortie du 
convergent-divergent sont re^ectivement 50 et 77 mm^ Avec ce rapport 
de sections, une pression au col de 410 kPa et une pression de sortie de 
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101.3 kPa, la Vitesse du fluWe d la sortie est de 800 m/s. Nous avons 
done positionn§ deux capteurs de pression afin de mesuier ces valeurs. 
Par la suite, on injecte 1cc d'eau dans le reservoir de liquide et la 
membrane comprenait 6 trous d'un diamdtre moyen de 200 microns. 
Pour d^tenniner ia tailie des gouttelettes, nous avons utilise la m^canique 
des jets. La th6orie [ANNO J.N. (1977). The Mechanics of Liquid Jets, 
Lexington Book, 103p.] stipule que ie diamStre des gouttes formSes est 
environ deux fois plus grand que le diamdtre du trou. Par cons6quent, les 
gouttelettes r6sultantes poss^dant done un diamdtre d'environ 400 
microns, ce qui est passabtement grand. 

Pour d§tenininer si les gouttelettes ^ient en mesure de p^trer 
dans la peau. des essais ont 6t4 effectu^s sur de la peau de poulet Pour 
bien visualiser le niveau de penetration, nous avons colore les 
gouttelettes. 11 a ete observe que les gouttelettes pouvaient penetrer les 
cibles jusqu'd une profondeurd'en\^ron 1mm. 

Notamment. en contrSlant d la fois la taOle des gouttelettes avec 
le diametre des mtoro orifices et la Vitesse des gouttelettes avec les 
proprietes du jet de gaz, la piofondeur de penetration du medicament 
liquide peut done etre contrdiee avec grande preclston et flabllite. 

Plusleurs appareiis sont envisageables pour exploiter le concept 
de base dinjections de gouttelettes decrit d^lessus. Une seringue 
generique bas6e sur ce princIpe de base pourrait comporter les 
composantes suivantes : 

un reservoir de gaz inerte e haute pression, d'un diametre de sortie 
egal ou superieur au col du convergent-divergent; 

un convergent-divergent pour acceierer les particules; 

un reservoir de liquide; 
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une membrane; 

un silendeux pour att^nuer le son de l'6coulement; et 

un m§canisme pour dtelencher I'appareil. 

La configuration de base de i'appareil oomprend les six 
oomposantes susmentionndes dans un arrangement qui offre une 
fonctlonnaiitd acceptable. Dans la configuration de base, ie r6servoir 
primaire est d une pression sufTisamment 6lev6e afin d'assuier un 
nombre pr6ddtermin6 d'lnjecUons. Ce dernier est lid d deux reservoirs 
secondaiiBS. le premier menant au convergent-divergent et le second au 
rSservoIr de m^lcament ilquide. Pour obtenir une Vitesse des 
gouttelettes unifbrme autant durant la premiere que la demlSre Injection, 
la pression de la sous chambre se doit d'dtre constante. Afin d'acqu6rir 
cette pression, un agencement de ressorts-pistons est utilise. Le 
medicament Ilquide est insure dans le reservoir par une depression 
causee par le piston. Une fois le piston a sa position basse, il est bloque 
Jusqu'au declenchement du mecanisme. 

Plusleurs variations de ce concept de base sont possibles, par 
exemple : 

Le resen/oir de gaz inerte peut §tre remplagable ou rempilssable 
ou la seringue peut etre Jetabie; 

la pression necessaire dans les chambres secondaires peut dtre 
ajustee d I'aide des ressorts (mano-detendeurs mecaniques); 

les pistons peuvent dtre i'un dans I'autre. cependant ieure courses 
sont llmitees par des butoirs; 

des purges peuvent etre utilisees afin de rendre plus aisee Pentree 
du Ilquide dans la seringue; 
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la membrane peut &tre chang^e en cas de bris et le nombre de 
trous peut varier afin de changer le d^bit (selon i'appiication); 

un convergent peut §tre utilisd ^ ia place d*un convergent- 
divergent» si les vitesses requises sont inf^rieures d Madi 1; et 

5 * plusieurs principes pour le systdme d'insertion du liquide sont 
envisages : utiliser soit une seringue, ou des capsules sp6ciaies 
pour rapplication ou bien m§me une capsule que I'on peut utiliser 
pour plusieurs injections (p.ex. pour ie diat>6te). 

10 il est d souligner que, dans le cas d'une seringue r^utilisabte ou 

utilisable pour plus d'une injection, la pression dans la chambre doit 
demeurer constants d'une injection d Tautre afin d'assurer une 
rdp6tabilit6 des param&tres d'injection d'une utilisation dt Tautre. 

Au lieu dtiiiliser des systdmes pistons/ressorts, il existe des mlcro- 
15 valves 6lectroniques qui se pr§tent bien d cette application. De plus, le 
systdme entier peut se contrdler dlec^niquement, notamment la 
pression secondaire, le systems de ddtente et la minuterie (voir Figure 5). 

II va de soi que la prdsente invention fiit d^crite & titre purement 
indicatif et qu'elle peut recevoir plusieurs autres am6nagements et 
20 variantes sans pour autant d6passer le cadre de la prdsente invention tel 
que d^imitS par les revendications qui sutvent. 
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Les realisations de finvenOon au sujet desquelles un draft exdusff 
de propria ou de privitege est revendiqu6. sont d^finles comme fl suft: 

1 . Une seringue telle que ddcrlte cl-dessus. 
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Phase 1: Admission du gaz Inerte dans les sous-chambre 




Phase 3: Detente et injection du medicament 




Figure 4 
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Figure 5 



